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Основываясь на том, что замещенные феноксиуксусные кислоты (в т. ч. гер
бициды 2,4-Д; 2М,4Х) обладают сильным ауксиновым эффектом, нами синтезирован 
ряд новых 4-гетарилфеноксиуксусных кислот. Биологические испытания показа
ли, что некоторые соединения проявляют сильное ауксиновое действие. Так, со
единение (I) по активности превосходит ИМК, а полевой опыт на моркови пока
зал, что применение раствора (I) при предпосевном замачивании семян вызывает 
прирост урожая корнеплодов, превышающий полученный при применении препа
рата КАРВИТОЛ*.

ложении разнообразные гетероциклы, 
включая кумарины и пиримидины, 
производные которых проявляют про- 
тивобактериальную и фунгицидную 
активности [3, 4, 5].

Методы и материалы

В современных условиях синтез 
индивидуальных соединений или 
комбинаторных библиотек без предва
рительной проверки биодоступности и 
возможной биологической активности 
неэффективен [6, 7].

Поэтому вначале нами было прове
дено компьютерное моделирование мо
лекулярных характеристик различных 
4-гетарилфеноксиуксусных кислот с по
мощью комплекта программ, имеющих
ся на сайте: www.bioserv.rpbs.jussieu.fr. 
На основании полученных данных были 
отобраны структуры, наиболее соот
ветствующие «правилу четырех» — 
критериям биодоступности, предло
женным Тайсом [8] для первичного 
скрининга агрохимикатов (табл. 1).

4-Гетарилфеноксиуксусные кислоты 
(I-IV) были получены по разработан
ным нами методикам [10], в основе ко
торых заложен принцип мультикомпо-

Природные гормоны и их синтети
ческие аналоги в последнее время за
няли прочное и даже центральное ме
сто в биотехнологических исследова
ниях и некоторых других отраслях с.-х. 
производства. Различные культуры, 
биотехнологические методики и про
изводственные технологии требуют 
применения разнообразных природных 
или синтетических регуляторов роста 
растений [1, 2] для повышения уро
жайности, улучшения приживаемос
ти, получения регенераций и т.д. Как 
правило, в большинство питательных 
сред наряду с гормонами входят фун
гициды и противобактериальные соеди
нения для подавления возможной ин
фекции. Но соединений, сочетающих 
в себе ауксиновую, фунгицидную или 
антибактериальную активности, прак
тически нет.

В связи с этим поиск новых соеди
нений, сочетающих в себе как росто
регулирующую, так и противобакте- 
риальную или фунгицидную активно
сти, представляется актуальным. Ис
ходя из этого, нами были проведены 
синтез и биологические испытания но
вых производных феноксиуксусных 
кислот, содержащих в четвертом по-
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Основные физические характеристики соединений
Т а б л и ц а  1

нентного синтеза (рисунок). Использован
ный подход базируется на реакциях: 
Кневенегеля — конденсация альдегида 
(1) с метиленактивными реагентами (2, 
4); и Михаэля — присоединения по нук
леофильному центру гетероциклов (3, 
5, 6, 7) с последующей гетероциклиза
цией в конечные продукты (I—IV).

Приборы и реагенты. 41 ЯМР спек
тры сняты на приборе Bruker WP-400SY 
(400 МГц) с DMSO-d6 в качестве ра
створителя. Все исходные реактивы 1 — 
7 были приобретены у компании ACROS 
и использовались без очистки.

Синтез 2-[4-(2-амино-3-циано-5- 
оксо-4Н,5Н-пирано [3,2-с] хромен-4- 
ил) фенокси] уксусной кислоты (I). К 
раствору 1,428 ммоль (0,25 г) 2-(4-фор- 
милфенокси) уксусной кислоты (1) (ри
сунок) и 1,428 ммоль (0,09 г) малоно- 
нитрила (2) в 3 мл этилового спирта 
добавляют 1,428 ммоль (0,23 г) 4-гид- 
роксикумарина (3), нагревают до пол
ного растворения реагентов, прикапы
вают 1 каплю триэтиламина и кипятят 
с обратным холодильником 10 мин. За
тем охлаждают до комнатной темпе
ратуры и фильтруют выпавший оса
док, промывают его 2 мл этанола. По
лучают 0,344 г (62%) соединения I с 
Т11Л = 189-19ГС. ‘И ЯМР (DMSO-de) 
5 4,41 (с, 1Н), 4,61 (т, 2Н), 6,85 (д, J = 
= 8,77 Гц, 2Н), 7,16 (д, J = 8,77 Гц, 
2Н), 7,23 (уш, 2Н), 7,44 (д, J = 8,04 Гц, 
1Н), 7,48 (д, J = 7,68 Гц, J = 7,31 Гц, 
1Н), 7,71 (т, J = 8,04 Гц, J = 7,31 Гц, 1Н), 
7,91 (дд, J = 7,68 Гц, J = 1,46 Гц, 1Н).

Синтез 2-[4-(2,4,6-триоксо-
1,2,3,4,5,6,7,8,9,10-декагидропиримидо 
[4,5-Ь] хинолин-5-ил) фенокси] уксус
ной кислоты (II). Смесь 1,428 ммоль 
(0,25 г) 2-(4-формилфенокси) уксус

ной кислоты (1) (рисунок), 1,428 ммоль 
(0,16 г) циклогександиона-1,3 (4) и 1,428 
ммоль (0,18 г) аминоурацила (5) кипя
тят в 3 мл ДМФА в течение 1 ч. Затем 
добавляют 3~4 мл воды, выпавший 
осадок фильтруют и промывают 5 мл 
этанола. Получают 0,42 г (76%) соеди
нения II с Т]1Ч = 273-275°С. ‘Н ЯМР 
(DMSO-d6) 5 1,86 (м, 2Н), 2,22 (м, 2Н), 
2,56 (м, 2Н), 4,53 (с, 2Н), 4,75 (с, 1Н), 
6,71 (д, J = 8,77 Гц, 2Н), 7,10 (д, J = 
= 8,77 Гц, 2Н), 8,90 (уш, 2Н), 10,56 
(уш, 1Н).

Синтез 2-(4-{8-оксо-2-[(2-пириди- 
нилметил) сульфанил]-4,5,6,7,8,9-гек- 
сагидро [1,2,4] триазоло [5,1-Ь] хина- 
золин-9-ил} фенокси) уксусная кис
лота (III). Смесь 1,428 ммоль (0,25 г) 
2-(4-формилфенокси) уксусной кисло
ты (1), 1,428 ммоль (0,16 г) циклогек- 
сандиона-1,3 (4) и 1,428 ммоль (0,29 г) 
сульфанилзамещенного-5-амино- 
1,2,4триазола (6) (рисунок) кипятят в
4 мл изопропанола до выпадения осад
ка, после чего охлаждают до комнат
ной температуры и фильтруют осадок, 
промывают 3 мл изопропанола. Полу
чают 0,407 г (61%) соединения III с 
Тпл = 260-262°С. 'Н ЯМР (DMSO-d6)
5 1,95 (м, 2Н), 2,26 (м, 2Н), 2,65 (м, 
2Н), 4,26 (д, J = 13,52 Гц, 1Н), 4,35 
(д, J = 13,52 Гц, 1Н), 4,61 (т, 2Н), 6,12 
(с, 1Н), 6,81 (д, J = 8,77 Гц, 2Н), 7,11 
(д, J = 8,77 Гц, 2Н), 7,21 (т, J = 7,31 Гц, 
J = 5,12 Гц, 1Н), 7,29 (д, J = 7,68 Гц, 1Н), 
7,61 (т, J = 7,68 Гц, J = 7,31 Гц, 1Н), 8,44 
(д, J = 5,12 Гц, 1Н), 11,0 (уш, 1Н).

Синтез 2-[4-(8-оксо-2-4,5,6,7,8,9- 
гексагидро [1,2,4] триазоло [5,1-Ь] 
хиназолин-9-ил) фенокси] уксусная 
кислота (IV). Смесь 1,428 ммоль (0,25 г) 
2-(4-формилфенокси) уксусной кисло-
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Схемы синтезов соединений I—IV

ты (1), 1,428 ммоль (0,16 г) циклогек- 
сандиона-1,3 (4) и 1,428 ммоль (0,12 г) 
5-амино-1,2,4-триазола (7) кипятят в те
чение 3 ч в 4 мл этанола, после чего 
охлаждают и фильтруют выпавший 
осадок. Получают 0,25 г (52%) соеди
нения IV с Тпл, = 305-307“С. 1Н ЯМР 
(DMSO-d6) 5 1,96 (м, 2Н), 2,26 (м, 2Н), 
2,66 (м, 2Н), 4,59 (т, 2Н), 6,18 (с, 1Н), 
6,79 (д, J = 8,77 Гц, 2Н), 7,11 (д, J =

= 8,77 Гц, 2Н), 7,63 (с, 1Н), 10,95 (уш, 
1Н).

Для биологических исследований ис
пользовалась методика, предложенная 
Полевым и Чирковой [9] для проверки 
ауксиновой активности соединений на 
этиолированных проростках пшеницы. 
Об активности соединений судили по 
увеличению длины и наличию изгиба 
5 мм тест-проростков, с помощью срав-
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нения с вариантами: замачивание про
ростков в дистиллированной воде (кон
троль) ив 1 • 10"7 М растворе 3-индо- 
лилмасляной кислоты (эталон).

В предварительных испытаниях ис
пользовали растворы соединений в кон
центрациях: 1 • 10'3, 1 • Ю':\ 1 - 10"7 М при 
2-кратной повторности. В расширенных 
испытаниях использовали растворы со
единения (I) в концентрациях: 1 • 10'3, 
1 • 10‘4, 1 • 10"\ 1 • 10-6, 1 • 10-7 М тоже в 
2-кратной повторности.

Полевой опыт был заложен на Овощ
ной опытной станции имени В.И. Эдель- 
штейна. В качестве объекта использо
вали семена моркови сорта Нантская 4. 
Опыт состоял из 5 вариантов (с конт
рольным и эталонным) при 3-кратной

повторности и был заложен 19.05, а за
вершен 22.09.2006. По каждому вари
анту брали 100 всхожих семян морко
ви и замачивали на 1 ч в 50 мл раст
вора испытуемого соединения (I), эта
лонном и в дистиллированной воде. 
Соединение (I) испытывали в концент
рациях 1 • 10'5 М, 1 • 10"6 М, 1 • 10'7 М. 
В качестве эталона использовали ра
створ препарата Карвитолк в концент
рации 0,1 мл/л (1,4 • 10~7 М). Длина де
лянки 1 м, защитка — 0,1 м.

Результаты и их обсуждение

Общие предварительные испытания 
синтезированных соединений дали ре
зультаты, приведенные в табл. 2.

Из кратких сведений об изменении 
длины можно сделать заключение, что 
соединение (IV) не проявило сильного 
ауксинового эффекта, не превысив 
показатели ИМК. Вещества (II) и (III) 
показали сходные результаты: в кон
центрации 1 • 10‘3 М они имеют резуль
тат, сопоставимый с эталоном (ИМК 
1 • 10‘7 М); в 1 • 10"5 М превосходят его; 
а в 1 • 10’7 М снова наблюдается паде
ние активности. Соединение (I) имеет 
наилучшие показатели влияния на ра
стяжение растительных клеток. Во- 
первых, в концентрации 1 • 10"3 М оно 
не влияет на растяжение клеток, а 
показывает цитотоксическое действие 
(об этом судили по некротическому по- 
бурению мест среза проростков). Во- 
вторых, активность растворов увели
чивалась при уменьшении их концен
трации, а типичный ауксиновый из

гиб проростков был наибольшим при 
1 • 10‘7 М.

Далее были проведены расширен
ные испытания растворов соединения 
(I) на ауксиновую активность по мето
дике, аналогичной предварительной, 
данные приведены в табл. 3.

Т а б л и ц а  3
Изменение длины проростков пшеницы 
сорта Иволга при действии растворов 

соединения (I)
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В концентрации 1 • 10"3 М соедине
ние (I) не проявляет ауксинового эф
фекта, так как показатель растяже
ния проростков на уровне контрольно
го варианта, а небольшое потемнение 
проростков, возможно, говорит о 
цитотоксическом действии при этой 
концентрации.

В концентрации 1 • 10‘4 М побуре- 
ния проростков не наблюдалось — все 
проростки выглядят как в контрольном 
варианте. Эту концентрацию мы при
няли за максимальную нецитотоксичес- 
кую. Однако ауксинового действия она 
не оказывает — практически нет из
гиба проростков в месте контакта с 
раствором, а ненамного больший по
казатель средней длины в сравнении с 
контролем находится в пределах ошиб
ки выборки.

При начальной концентрации 1 • 10'5 М 
соединение начинает оказывать аукси- 
новый эффект на проростки, о чем 
свидетельствует изгиб растительного 
материала в месте контакта с раство
ром, к тому же превышение показа
теля длины контрольного варианта до
стоверно.

Концентрация 1 • 10'6 М вызвала еще 
более сильное растяжение клеток про
ростков, чем предыдущая, но превы
шение эталонного варианта не досто
верно — разность между выборочны
ми средними в пределах НСР03.

Раствор соединения (I) в концент
рации 1 • 10-7 М показал наилучший ре
зультат: проростки очень сильно изо
гнулись, места срезов имеют белый

цвет (в отличие от других концентра
ций с побуревшими срезами), их из
меренная длина достоверно больше 
эталонного варианта (ИМК) при 95%-м 
уровне значимости.

После проведения ряда лаборатор
ных исследований нами был заложен 
полевой опыт на моркови, целью ко
торого было изучение влияния на про
дуктивность растений предпосевного 
замачивания семян моркови в раство
рах соединения (I) различных концен
траций. Кроме учета основных элемен
тов структуры урожая был сделан 
биохимический анализ корнеплодов 
(табл. 4, 5).

По средней массе корнеплодов, уб
ранных с делянки, можно судить как
0 приживаемости на начальных этапах 
развития растений, так и об интен
сивности роста и накопления пласти
ческих веществ в течение вегетации. 
В нашем опыте с наилучшей стороны 
себя показал вариант замачивания се
мян перед посадкой в 1 • 10'7 М растворе 
соединения (I) — он превзошел конт
рольный и стандартный варианты. Хотя 
в лабораторных испытаниях соеди
нение (I) в концентрациях 1 • 10'5 М и
1 - 10‘6 М оказывало ауксиновое дейст
вие, в полевом опыте это не подтвер
дилось. Варианты обработки семян эти
ми концентрациями дали наименьший 
урожай корнеплодов, что свидетель
ствует о проявлении ингибирующего 
действия на развитие растений.

По содержанию сухих веществ уро
жай, полученный из семян моркови,

Т а б л и ц а  4
Послеуборочные данные о структуре урожая моркови 

при предпосевном замачивании семян
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Результаты биохимического 
исследования корнеплодов

Т а б л и ц а  5

обработанных 1 • 10-7 М раствором (I), 
имел самые высокие показатели в опы
те, превышающие результаты варианта 
с обработкой семян карвитолом (стан
дартный). Все другие варианты имели 
низкие показатели накопления сухого 
вещества.

Такой важный показатель для мор
кови, как содержание β-каротина так
же имел высокое значение в варианте
1 • 10-7, который только немного усту
пил варианту 1 • 10"6. Корнеплоды, уб
ранные с делянок других вариантов, 
содержали намного меньше β-кароти
на. На накопление нитратного азота 
влияние практически не оказывалось: 
содержание не увеличилось и находи
лось в пределах нормы.

Заключение

Проведенные исследования показали, 
что введение гетероцикла в четвертое 
положение феноксиуксусной кислоты 
позволяет получить ее производное, 
обладающее росторегулирующим дей
ствием. Полученные данные свидетельст
вуют о том, что из ряда синтезирован

ных нами 4-гетарилзамещенныхфенокси- 
уксусных кислот соединение (I) прояви
ло типичный ауксиновый эффект (в кон
центрации 1 - 10-7 М его активность пре
высила активность ИМК в той же 
концентрации). Применение раствора со
единения (I) в концентрации 1 • 10'7 М 
для предпосевного замачивания семян 
моркови позволяет получить увеличе
ние урожая корнеплодов в среднем на 
20%, а также повысить его качествен
ные показатели.
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SUMMARY

Based on the strong auxin effect of substitutedphenoxyacetic acids (include 
herbicides 2,4-D and 2M,4C), some novel 4-hetarylphenoxyacetic acids were synthe
sized. The bioassay tested showed that some of the compounds exhibited high activity 
as an auxin. Especially, compound (I) showed high auxin effect (outdo 3-indolylbutyric 
acid). Using solution of (I) improved productivity of carrot in the field experiment 
more than to use solution of CARVITOIA
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